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Vyskyt osteopordzy u pacientov na substitucnej liecbe hypokorticizmu u Addisonovej choroby

studif bola obmedzena malym poc¢tom pacientov a vykazovali nekon-
zistentné nélezy medzi BMD, trvanim ochorenia, typom ako aj dennou
davkou glukokortikoidov. Niektoré preukazali znizend BMD u vietkych
pacientov s Addisonovou chorobou (26), niektoré u Zien po menopauze
(27, 28) alebo iba u muzov (29, 30), zatial ¢o dalsie nepotvrdili rozdie-
ly medzi pohlaviami (31, 32). V najvacsej retrospektivnej studii Lovasa
s kolektivom na celkovo 292 pacientoch s Addisonovou chorobou boli
potvrdené signifikantne znizené BMD na kr¢ku stehennej kosti a v lum-
balnej oblasti v porovnani so zdravymi jedincami (5). Hlavnou nevyhodou
predchadzajucich studif boli pomerne vysoké davky glukokortikoidov
(30mg HC denne), ktoré boli ++++ podavané tymto pacientom. V nasej
studii mali pacienti s dennou dévkou HCT >25mg signifikantne nizsiu
BMD v lumbalnej oblasti oproti skupine lie¢enej s dennou davkou HCT
<25mg. Nepreukazali sme zavislost medzi hodnotami BMD a davkami
HCT ako aj koreldciu medzi BMD a diZkou trvania ochorenia. V $tudif
Zellisena a kolektivu bola potvrdend linedrna zavislost medzi davkou HCT
a hodnotami BMD (33). Na druhej strane v studii Chikadu s kolektivom
tato zavislost nebola potvrdend (34). Z parametrov kalciovo-fosfatového
metabolizmu sme zaznamenali znizenu hladinu sérového kalcia u paci-
entov s Addisonovou chorobou v porovnani so zdravymi kontrolami, ¢o
davame do suvislosti s i¢inkom exogénne podavanych glukokortikoidov
spolo¢ne s deficitom estrogénov. Spomedzi vysetrenych markerov kost-
ného obratu mali pacienti s Addisonovou chorobou zvyseny osteokalcin
(OCA) ako aj kostny izoenzym alkalickej fosfatazy (OSTA), ¢o svedci pre
zvyseny kostny obrat u tychto pacientov. Nebol zachyteny signifikantny
rozdiel medzi hladinami RANKL a OPG medzi pacientami s Addisonovou
chorobou a kontrolnym siborom. Zaznamenali sme vsak signifikantne
zvyseny pomer RANKL/OPG v porovnani s kontrolou, ¢o sved¢i pre
relativny nedostatok OPG. Stidie hodnotiace markery kostného obratu
neposkytli jednoznacny pohlad na Specifické vlastnosti kostného obratu
u tychto pacientov. Studie in vitro potvrdili supresivny efekt glukokorti-
koidov na syntézu OPG (35). Avsak v studii kolektivu Fichna a spol. bola
potvrdend zvysend hladina OPG u pacientov s Addisonovou chorobou
na subtitu¢nej kortikoterapii (3). Podla niektorych klinickych Udajov na-
vyse vedie kratkodobd systémova liecba glukokortikoidmi k rychlemu
poklesu OPG v sére pocas prvych tyzdnov liecby, bez zmien sérovych
hladin vépnika, parathorménu (PTH)a alkalickej fosfatazy ALP (36). Viaceré
studie u pacientov s Cushingovym syndrémom (teda nadprodukciou
kortizolu) potvrdili zvysené hladiny OPG (37-39). Niektorf autori preto
popisuju bimodélne spravanie OPG v reakcii na prebytok glukokorti-
koidov: rychly pociatocny pokles OPG, ktory odrdza supresivny Gcinok
na osteoblasty s naslednym kompenzacnym dlhotrvajicim zvysenim
syntézy OPG na ochranu kosti pred Skodlivym vplyvom steroidov (39). To
by bolo v sulade so skorym zavaznym znizenim BMD v prvych mesiacoch
systémove;j liecby glukokortikoidmi a ovela pomalsim poklesom kostnej
hmoty pozorovanym v neskorsom obdobf (40). V sulade s o¢akdvanim
sa U pacientov s Addisonovou chorobou potvrdili signifikantne znizené
hladiny androgénov v porovnani's kontrolnou skupinou. U oboch pohlavi
boli znizené najma hladiny adrenokortikalnych steroidov — DHEA,DHEAS.
Signifikantne nizsie hladiny estrogénov u Zien v studijnej skupine je
mozné davat do priamej suvislosti s adrendlnou insuficienciou. Tvorba

estrogénov pri ovaridlnej insuficiencii je zavisla od ¢innosti nadobliciek
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0br. 3. BMDv lumbdinej oblastiv zdvislosti od dizky trvania substitucnej
lie¢by hydrokortizonom
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- androgény sa menia na estrogen U¢inkom aromatdzy: testosteron
sa menf na estradiol, androstendién na estrén. V pripade hypokorti-
cizmu je uvedend konverzia minimélna, a teda deficit estrogénov sa
moze prehlbovat. Testesterdn je hlavnym sexudlnym steroidom u muzov.
Nepozorovali sme pokles hladin testosteronu u muzskych pacientov s hy-
pokorticizmom, nakolko dominantna tvorba testosterénu je v pohlavnych
Zlazach. Nedostatok androgénov méze byt pricinou vzniku osteopordzy
u pacientov Addisonovou chorobou.Predpoklada sa, Ze malé mnozstva
androgénov adrendlneho povodu mézu hrat Ulohu pri udrzZiavani kost-
nej hmoty (41). U¢inky substitucie jedného z adrenalnych androgénov
dehydroepiandrosterénu (DHEA) na BMD u pacientov s Addisonovou
chorobou boli nejednoznacné (42, 43). Bola zaznamenana korelacia medzi
znizenou BMD a nizkymi hladinami cirkulujuceho DHEA u pacientov
s hypopituitarizmom (44), Zien pred a po menopauze (45) a pacientov
s osteoporézou indukovanou glukokortikoidmi (46). Po dlhodobej (12
mesiacov) substitucnej lie¢be DHEA sa u pacientov s AD sa BMD mierne
zvysila na kr¢ku stehennej kosti, ale nie na inych miestach (47). Dalo by sa
ocakévat, ze Ucinky nadoblickovych androgénov budu ovela vyraznejsie
u zien s AD ako u muzov, a to z dbévodu podstatne silnejSieho Ucinku
testosterdnu v porovnani s adrendlnymi androgénmi na pevnost kostf
u muzov. Skuto¢nost, ze Zeny s diagnostikovanou AD < 50 rokov (pred
menopauzou) mali vyssie relativne riziko zlomeniny bedrového kibu
ako Zeny s diagnostikovanou > 50 rokov (po menopauze) bez rozdielu
viditelného u muzov, méze naznacovat, ze nedostatok nadoblickovych
androgénov u zien s AD je viac doleZity, ako sa doteraz myslelo (47). Je
dolezité zdoraznit, Ze tieto koreldcie neznamenaju pricinnu suvislost.
V budUlcnosti bude potrebné zistit kauzalitu tychto suvislosti, z toho
vyplyva aj potreba dalsich prospektivnych stddii na vacsich siboroch
pacientov.

Zaver

V nasej studii sme nepotvrdili zvysenu prevalenciu osteoporozy
resp. osteopénie u pacientov s Addisonovou chorobou na subtitu¢nej
glukokortikoidnej lie¢be. Hodnoty kostnej denzity nekorelovali s davka-
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